
日本香粧品学会誌　Vol. 44, No. 2, pp. 92–98 （2020）

〈一般論文〉

複製老化した真皮線維芽細胞の黄色化とカルボニル化
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Abstract
The yellowish coloration of the aged skin is generally known to be caused by the yellowing of dermal extracellular ma-

trix such as collagen. We, however, found that cultured dermal fibroblasts themselves became yellowish color after long-term 
culture. In this study, we investigated the mechanisms of yellowish coloration of the replicatively senescent dermal fibro-
blasts. In the yellowed fibroblasts, the amount of reactive oxygen species (ROS) and carbonylated proteins that were reported 
to be a main factor of yellowish dermal extracellular matrix were increased. In addition, marked lipid peroxidation products 
(aldehydes) which are intermediates in the carbonylation reaction were observed. In the trans-resveratrol-treated yellowed 
cells, intracellular ROS, carbonylated proteins and aldehydes formation was reduced and the yellowish color was diminished. 
Based on these results, we speculate that the carbonylation of dermal fibroblasts may be related to the yellowing of aged skin 
similar to the carbonylated dermal extracellular matrix. Further, it was expected that inhibition of ROS could restore the yel-
lowish color to the previous color in yellowed cells, even in the skin.
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1. 緒 言

肌の色調を決定する要素として，表皮中の色素細胞に
よって産生されるメラニン色素や，赤血球中に存在する
ヘモグロビンなどが知られている 1）。肌の色調に関する
悩みを抱える人は多く，しみや赤み，白斑などさまざま
な問題について研究が行われている。肌の透明感を喪失
させるくすみも，美容上の問題として重要な課題の一つ
である。
皮膚の露光部において，タンパク質のカルボニル化
反応や糖化反応が起こっていることが知られている 2, 3）。
タンパク質のカルボニル化とは，細胞のエネルギー産
生過程や紫外線ストレスなどによって生じる活性酸素
種（reactive oxygen species: ROS）が脂質を酸化し生じた

過酸化脂質が分解してアルデヒド種が生成され，このア
ルデヒド種がタンパク質と結合して終末脂質過酸化産
物（advanced lipoxidation end products）が産生される反応
であり 4），糖化とは非酵素的にタンパク質と還元糖が結
びついて終末糖化産物（advanced glycation end products: 
AGEs）が産生される反応である 5, 6）。皮膚の黄くすみの
一因として真皮細胞外マトリックスの黄色化の原因が解
析され，この現象にはタンパク質のカルボニル化および
糖化が深く関与しており，特に細胞外マトリックスの黄
色化には糖化よりもカルボニル化が大きく影響すること
が報告されている 7）。これまでにわれわれは，低線量の
UVA（長波長紫外線）反復照射により老化を誘導した培
養ヒト真皮線維芽細胞が黄色化するという現象を見いだ
している 8）。
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